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Diabeticka autonémna neuropatia (DAN) je zdvazna, ¢asta a zaroven najviac poddiagnostikovana komplikacia diabetes mellitus. Diagnos-
tike a liecbe DAN nie je ani v sicasnosti venovana nalezita pozornost, a to napriek opakovane potvrdenému vztahu kardialnej autonémnej
neuropatie (KAN) k zvysenej kardiovaskularnej mortalite. DAN ¢asto koexistuje s inymi periférnymi neuropatiami a ostatnymi chronickymi
komplikaciami diabetu, aviak moze byt aj izolovana a predchadzat manifestacii tychto komplikacii. DAN méze postihnut ktorykolvek orga-
novy systém, najcastejsie vsak kardiovaskularny, gastrointestinalny a urogenitalny trakt. Hlavnymi klinickymi manifestaciami DAN st poko-
jova tachykardia, intolerancia namahy, ortostaticka hypotenzia, obstipacia, gastroparéza, erektilna dysfunkcia a sudomotoricka dysfunkcia.

Klacové slova: diabeticka autonémna neuropatia, kardialna autonémna neuropatia, pokojova tachykardia, gastroparéza, sudomoto-
ricka dysfunkcia.

Diagnostics and treatment of diabetic autonomic neuropathy

Diabetic autonomic neuropathy (DAN) is serious, common and also the most underdiagnosed complication of diabetes mellitus. Even
nowadays diagnosis and treatment of DAN has not been fully appreciated, despite reported relationship of cardiovascular autonomic
neuropathy to an increased risk of cardiovascular mortality. DAN is frequently associated with other peripheral neuropathies and other
diabetic complications, but it may be also isolated, frequently preceding the detection of other complications. DAN may affect many
organ systems throught body, the most common is involvement of cardiovascular, gastrointestinal and genitourinary system. Major
clinical manifestations of DAN include resting tachycardia, excercise intolerance, orthostatic hypotension, constipation, gastroparesis,
erectile dysfunction and sudomotoric dysfunction.

Key words: diabetic autonomic neuropathy, cardiovascular autonomic neuropathy, resting tachycardia, gastroparesis, sudomotoric

dysfunction.

Zoznam skratiek

CNS - centrdlny nervovy system

DAN - diabetickd autonémna neuropatia
DG - diabeticka gastroparéza

DM - diabetes mellitus

GIT - gastrointestinalny trakt

KAN - kardidlna autonémna neuropatia
MM — mocovy mechur

SF — srdcova frekvencia

TK - tlak krvi

Uvod

Diabetickd autonémna neuropatia (DAN) je
chronicka komplikacia diabetes mellitus (DM). Je
definovand ako nezapalové poskodenie funkcie
a struktury periférneho autonémneho nervo-
vého systému u pacientov s diabetes mellitus
po vyliceniinych pricin neuropatie. V multifak-
toridlnej patofyzioldgii DAN zohravaju rozho-
dujucu lohu metabolické a vaskuldrne faktory.

Prevalencia diabetickej autondmnej neu-
ropatie (DAN) sa udava od 16% do 45%, a to
v zavislosti od zvolenej vysetrovacej metddy
a diagnostickych kritérif (Vinik et al., 2003).

DAN sa povazuje za vaznu, ireverzibilnu
komplikaciu diabetu. Klinicky obraz DAN je
znac¢ne heterogénny, ¢o podmienuje potrebu
medziodborovej spoluprace v rdmci diagnos-
tiky a lie¢by jednotlivych jej prejavov. Casto sa
vyskytuje subeZne so senzitivne-motorickou
polyneuropatiou a je tesne asociovana s iny-
mi mikrovaskuldrnymi komplikdciami cukrov-
ky (diabetickou retinopatiou a nefropatiou).
Znadmky subklinickej autonédmnej dysfunk-
cie moézu byt pritomné uz po dvoch rokoch
od manifestacie DM 1. typu, pri DM 2. typu
viak aj v ¢ase stanovenia diagndzy (Lacigova
a Rusavy, 2009).

V diagnostike DAN hra rozhodujucu ulohu
anamnéza pacienta, pricom anamnestické
Udaje mozno ziskat prostrednictvom skrinin-
govych dotaznikov zameranych na jednotli-
vé autonomne funkcie. Takyto dotaznik bol
v Ceskej republike schvaleny Konsenzuélnou
konferenciou v Zinkovoch v roku 1997
(Lacigova et al,, 2012). Senzitivita a $pecificita
dotaznikovych metdd je viak pomerne nizka
(Sletten et al., 2012).
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Kardiovaskularna autonémna
neuropatia (KAN)

Kardiovaskuldrna autonémna neuropatia
(KAN) je najvaznejsi prejav diabetickej autondmne;j
neuropatie. KAN zvysuje relativne riziko fatalnych
aj nefatalnych kardiovaskuldrych prihod, intra-
opera¢nu mortalitu diabetikov, riziko malignych
arytmif a ndhlej smrti (Vinik et al,, 2010). Vznika
postihnutim autonémnych vidkien inervujucich
srdce a cievy. V neselektovanej populdcii diabetikov
1.a 2. typu bola prevalencia KAN od 16,6 do 20%,
pricom zo vietkych diabetickych autonémnych
neuropatii sa KAN manifestovala najskor (Valensi et
al, 2003). KAN je charakterizovana inicidlne réznym
stupnom parasympatikovej denervécie a relativ-
nou prevahou sympatika. Neskér viak dochddza
aj k vyznamnému postihnutiu sympatikového
nervového systému. KAN postihuje dihé nervové
vldkna, preto sa najskor manifestuje postihnutim
nvagus, ktory je zodpovedny priblizne za 95%
parasympatikovej aktivity (Pop-Busui, 2010).

KAN sa vyskytuje nezavisle od veku pa-
cienta, typu diabetu a riziko jej rozvoja vyrazne zvy-
Suje nedostatocna glykemicka kontrola (Spallone



Tabulka 1. Symptomaticka terapia autondmnej neuropatie (upravené podla Lacigova et Rusavy, 2009)

Systém Priznak

Terapia

Kardiovaskularny  tachykardia

selektivne betablokatory, verapamil

intolerancia fyzickej aktivity

vytrvalostny tréning pod dozorom

ortostatickd hypotenzia

bandéze DK, tekutiny pred postavenim sa,
pred jedlom, zvyseny prijem soli, fyzikalne
manévre — prekrizenie noh, spanok v polose-
de, fludrokortizén, midodrin

Gastrointestindlny  gastroparéza

prokinetikd — metoklopramid, domperidén,
itoprid, erytromycin

diabeticka zdpcha

Uprava stravy, dostato¢nd hydratacia, pohyb,
laktuldza, metoklopramid

diabetickad hnacka

loperamid, kodein, difenoxyldt, klonidin, ondasetrén

Potné Zlazy profuzne potenie

lokdlne antiperspiranty

anhidréza

premastujuce krémy

Urogenitéalny

diabeticka cystopatia s hypotonickym
az atonickym mocovym mechuirom

anticholinergika — oxybutinin, solifenacin, da-
rifenacin

hyperaktivny detruzor a inkontinencia

u muzov prichédza do Uvahy kondémové
drendz, u Zien epicystostémia

erektilna dysfunkcia, impotencia

vardenafil, tadalafil, sildenafil, alprostadil intraka-
verndzne a intrauretralne, vakuové pumpy

dyspareunia

lokalne lumbrikanty

Porucha reakcie
na hypoglykémiu

nepoznané hypoglykémie

edukdcia, uvolnenie glykemickej kompenzacie,
vyvarovanie sa hypoglykémiam, glukagon

Skelet Charcotova osteoartropatia

odlahcenie koncatiny, bisfosfonaty

et al, 2011). Metaanalyza 15 studif dokumentovala
3,45-krét vyssie relativne riziko mortality u diabe-
tikov s KAN charakterizovanou dvoma a viace-
rymi abnormalitami v testoch KAN v porovnani
s 1,20-ndsobnym relativnym rizikom u diabetikov
s jednym patologickym testom KAN (Maser et al,
2003). V studii ACCORD bola tiez mortalita paci-
entov s KAN v porovnani s pacientmi bez KAN
signifikantne vyssia (HR 1,30). KAN v3ak nebola
nezavislym determinantom vyssej mortality pa-
cientov v intenzivne liecenom ramene Studie
ACCORD (The Action to Control Cardiovascular
Risk in Diabetes Study Group, 2008).

Hlavnymi klinickymi prejavmi KAN su pretrva-
vajuca tachykardia, intolerancia cvicenia, ortosta-
tickd hypotenzia, ticha ischémia myokardu, strata
reflexnych zmien pulzovej frekvencie, postpran-
didlna hypotenzia, strata cirkadidanneho rytmu
krvného tlaku, zvysena perioperacna nestabilita
pacientov, prediZenie QT intervalu na EKG. KAN je
nezavisle asociovand aj s rozvojom diabetickej kar-
diomyopatie (Vinik et al, 2003; Spallone et al,, 2011).

Dotaznik ani klinické vy3etrenie nie su pre
vcasnu diagnostiku KAN vhodné. Pritomnost KAN
zhodnocujeme vysetrenim autondmnych funkcif,
v ktorych sledujeme zmeny srdcovej frekvencie
(SF) a tlaku krvi (TK) v Standardizovanych skus-
kach, z ktorych sa najviac vyuziva tzv. Ewingova
batéria testov (Ewing et al,, 1985). Podmienkou vali-
dity tychto testov je ich Standardizacia, kedze auto-
némny nervovy systém je modulovany mnohymi

vonkajsimi aj vnutornymi faktormi. Pacient ma byt
v pokoji, metabolicky stabilizovany, bez akitneho
interkurentného ochorenia, s upravenou medikaci-
ou a diétou bez kofeinu, alkoholu ¢ifaj¢enia. U dia-
betika 2. typu pritomnost, respektive nepritomnost
KAN testujeme v Case diagndzy DM, u diabetika
1. typu do 5 rokov od diagnézy. Diagnostiku KAN
nie je Ucelné vykondvat u polymorbidnych diabe-
tikov a alkoholikov. Pretestovanie je vhodné v roc¢-
nych intervaloch (Khandoker et al, 2008).

V diagnostike KAN sa odportca pouzivat ti-
eto testy (prehladne v tabulke 2):

1. Test variability srdcovej
frekvencie pri hlbokom dychani

Pacient dycha frekvenciou 6 dychov za min-
Utu, pricom maximalny nadych nasleduje pomaly
maximalny vydych. Vypocita sa exspiracno/inspi-
ra¢ny pomer (E/I pomer) — teda pomer medzi 3
najdlhsimi R-R intervalmina EKG pocas vydychu
a 3 najkratsimi R-R intervalmi pocas nadychu.

2, Reakcia systolického
tlaku krvi na postavenie sa
(tzv. posturalny test)

Hodnotime reakciu systolického tlaku krvi
na postavenie sa z horizontélnej polohy v prvej
a druhej minute. Za normélnu reakciu je konsen-
zom povazovany pokles systolického TK do 20
mmHg, vacsi pokles tlaku povazujeme za orto-
statickd hypotenziu (Consensus statement on the
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definition of orthostatic hypotension, pure auto-
nomic failure, and multiple system atrophy, 1996).

3. Odpoved'srdcovej
frekvencie na ortostazu

Hodnoti sa reakcia srdcovej frekvencie
na nahle postavenie sa. Pomer 30: 15 vyjadruje
pomer najdlihsieho R-R intervalu na EKG pacienta
medzi 25. a 35. pulzom po postaven( sa a naj-
kratsieho R-R intervalu medzi 10. a 20. pulzom
od zaciatku vstavania.

4. Valsalvov manéver

Pacient dycha proti konstantnému odpo-
ru uzavretych hlasiviek 15 sekdnd, to vsak len
v tom pripade pokial nie je kontraindikécia pre-
vedenia testu. Valsalvov manéver je totiz spojeny
s miernym rizikom retindlnej hemoragie u pacien-
tov s proliferativnou retinopatiou (Spallone, 2011).

Vypoc¢tom stanovime podiel maximalneho
R-Rintervalu na EKG po uvolnenik R-R intervalu
pocas Valsalvovho manévra.

Existuje aj zjednoduseny bodovaci sys-
tém testovania KAN. V kazdom z testov sa za ka-
7dU patologickd hodnotu pocita 1 bod a za nor-
malnu hodnotu 0 bodov. Za hrani¢ny nalez KAN
sa povazuje skore 1 bod, za manifestnd KAN skére
2 -3 body, za zdvaznu KAN skére 3 - 4 body.

Test hlbokého dychania, Valsalvov manéver
a posturalny test sU testy na posudenie srdcovej
frekvencie, ortostaticky test posudzuje tlakovu
reakciu (Vinik et al., 2003).

Dal3imi moznostami diagnostiky KAN su:
reakcia tlaku krvi na izometricky uchop (hand-
-grip test) alebo test na naklonenej rovine
(head-up tilt test, t. j. test pasivnej ortostazy).
Vlyhodnotenie tychto testov je rovnaké ako pri
ortostatickom teste, ich pouZitie viak nie je
vZdy integralnou stc¢astou platnych odporucani
na diagnostiku KAN (Vinik et al., 2003).

Vysetrenie variability srdcovej frekven-
cie zahfna casovu alebo frekvencnu analyzu
z 24hodinového zaznamu alebo z kratkeho vy-
Setrenia trvajuceho 5-30 minut. Opakovane bola
potvrdend koreldcia medzi znizenim variability
srdcovej frekvencie a zvysenym rizikom morbidity
a mortality diabetikov (Ziegler, 1994).V porovnani
s lacnymi a jednoduchymi Ewingovymi testa-
mi technické vybavenie na vy3etrenie spektrainej
analyzy zahffa investiciu do pristrojového vyba-
venia. Ekonomicky désledok veasnej diagnostiky
KAN je viak jednoznacny. Kardiovaskuldrne testy
na autonémnu neuropatiu su ¢asovo nendro¢né.
Test hlbokého dychania trva 10 minut, test reakcie
TK na postavenie 8 minut, Valsalvov manéver 5
minut, spektralna analyza 20 minut. Napriek tomu

www.neurologiepropraxi.cz | 2013; 14(2) | Neurologie pro praxi



m Z pomezi neurologie

Tabulka 2. Hodnoty ukazovatelov kardiovaskularnych autonémnych funkénych testov bez korelacie

s vekom (upravené podla Opavsky, 2008)

Skuska Ukazovatel Hodnoty

normalne hranicné abnormalne
Valsalvov manéver  Valsalvov pomer > 1,21 111-1,2 <11
Ortostaticka skiska pomer30:15 > 1,04 1,01-1,03 < 1,00
Skuska hlbokého rozdiel max. a min. SF po¢as > 15 tepov/min.  11-14 tepov/min. < 10 tepov/min.
dychania hlbokého dychania
Zmena systolické-  znizenie systolického TKv <10 11-29 >30

ho TK po postaveni mmHg

je ich realizacia viazand dominantne na diabeto-
logické centra.

Liecba KAN

Symptomaticka lie¢cba KAN zahfna pri or-
tostatickej hypotenzii nefarmakologické po-
stupy — prijfmanie potravy Castejsie a mensich
mnozstvach, prekrizenie néh pri dlhdom statf,
spanok posediacky, elastické pancuchy, zvyseny
prijem soli 2 — 6 g/den, doslednu hydrataciu.
Intolerancia fyzickej ndmahy méze byt zmier-
nend vytrvalostnym tréningom pod dozorom.

Kauzalnou liecbou KAN je dosledna meta-
bolicka kompenzacia diabetu. Patogeneticky
podmienend lie¢ba zahfiala inhibftory aldézo-
reduktazy (tolrestat, epalrestat), ktoré sa vsak v
Eurdpe nedostali do beznej klinickej praxe. Lie¢ba
kyselinou alfa-lipoovou bola spojend so spoma-
lenfm progresie KAN (Maser a Lenhard, 2005).
V $tudii DEGAN (Deutche Kardiale Autonome
Neuropathie) podavanie 800 mg kyseliny alfa-
-lipoovej pocas 4 mesiacov viedlo k zlepSeniu
variability srdcovej frekvencie a normalizacii QT in-
tervalu na EKG (Ziegler et al., 1997). Variabilitu srd-
covej frekvencie zvysoval aj spironolaktén (Maser
a Lenhard, 2005). Sympatovagalnu dysbalanciu
pravdepodobne rovnako priaznivo moduluje
metformin (Manzella et al., 2004).

Medikamentdzna lie¢ba ortostatickej hypo-
tenzie zahfiia midodrin (periférny alfa-1 agonista),
fludrokortizén (jeho indikacia je sice nejedno-
znacn4, ale efektivita potvrdend). Ostatné lieciva
ako erytropoetin, klonidin, analégy somatosta-
tinu maju inkonsistené data o svojej Ucinnosti
a bezpecnosti v liecbe ortostatickej hypotenzie
podmienenej KAN. V lie¢be pokojovej tachykar-
die maju svoje miesto kardioselektivne betablo-
katory, respektive priich kontraindikacii verapamil.

Odporucania pre diagnostiku

a liecbu KAN

®m  zhodnotit individudlny rizikovy profil pacien-
ta s DM1 a DM2 a jeho komorbidity

m  zikladnou preventivnou intervenciou su
rezimové opatrenia

m vyhybat sa farmakoterapii, ktord redukuje
variabilitu srdcovej frekvencie

B pokojova tachykardia asociovand s KAN by
mala byt liecend kardioselektivnymi 3-blo-
kdtormi

m  terapeutickym pristupom T.volby pri sympto-
matickej ortostatickej hypotenzii by malo byt
vylucenie medikécie potencujlcej ortostatic-
ki hypotenziu, korekcia eventudinej volumo-
vej deplécie a iné nefarmakologické postupy

®m  farmakoterapia symptomatickej ortostatickej
hypotenzie by mala zahfiat midodrin alebo
fludrokortizon, respektive kombinaciu oboch
lieciv u non-respondérov pri monoterapii

m  skrining KAN by sa mal stat integrdlnou
sUcastou predanestetického vysetrenia aj
u asymptomatickych pacientov s DM pred
vacsimi operacnymi vykonmi

®m  vzhladom na malé mnozstvo dékazov z klinic-
kych studif by kazda farmakoterapia mala byt
posudena z hladiska prinosu verzus rizika pre
individudlneho pacienta (Spallone et al, 2011).

Gastrointestinalny trakt a DAN

Porucha gastrointestinalnej motility
v dosledku DAN sa prejavuje spektrom gastro-
intestindlnych symptémov, poruchou vstrebd-
vania potravy ako aj lie¢iv a naslednou zlou me-
tabolickou kompenzéciou az labilitou diabetu,
pripadne rozvojom malnutricie.

Prevalencia gastrointestinalnej autondm-
nej neuropatie sa v jednotlivych Studiach vy-
znamne |iSi, a to najma v zavislosti od zvolenej
metodiky ako aj Studovanej populdcie. Zd3 sa,
Ze jednotlivé symptédmy gastrointestinalnej (GIT)
autondmnej neuropatie vyznamne ovplyvnuju
kvalitu Zivota, a Ze Zeny su Castejsie postihnuté
ako muzi (Kempler et al., 2017).

Symptémy GIT neuropatie zahffaju spomale-
nie pasaze potravy, naslednu regurgitaciu a dysfa-
giu ako aj vyssie percento erdzif pazerdka v dosled-
ku stagnacie lieciv v tejto casti GIT. Diabetickd
gastroparéza (DG) definovana ako spomalenie
vyprazdrovania zaludka bez dokazu jeho obstruk-
cie predstavuje najddlezitejsiu manifestaciu GIT
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neuropatie. Gastroparéza je pritomna u 30 — 50%
pacientov s DM1 alebo DM2 (Kempler et al,, 2011).
Prejavuje sa postprandidlnym pocitom nasytenia
v dosledku poruchy relaxécie zaludka, respekti-
ve hypersenzitivity na jeho distenziu. Symptémy
su zvlast vyjadrené u pacientov s dlhodobo zlou
metabolickou kontrolou. Vyprazdnovanie Zaltdka
savyznamnou mierou podiela na postprandidinej
glykémii a zodpovedad priblizne za tretinu variability
jej inicidlneho vzostupu ako aj maxima po sacha-
ridovom jedle. Aj malé zmeny vyprazdriovania
zaludka spbsobené gastroparézou teda narusuju
zladenie vrcholu Ucinku exogénneho inzulinu
s maximalnou postprandidlnou glykémiou, ¢o
nasledne méze viest k hypoglykémii.

V diagnostike diabetickej gastrointestinalnej
autondmnej neuropatie vyuzivame rozne vyse-
trenia pasaze GIT-om, fibroskopické techniky,
manometriu. Nevyhnutné je vSak zdoraznit z3-
sadu realizovat diagnostiku diabetickej gastropa-
rézy v obdobi dobrej metabolickej kontroly dia-
betu a po Uprave sprievodnej medikécie (48 - 72
hodin pred vysetrenim vysadit opidty, anticholi-
nergika, blokatory kalciovych kandlov, L-DOPA,
betablokatory, alkohol). Priebeh vysetrenia
ovplyvnuje aj fajcenie v den vysetrenia. Zlatym
standardom v diagnostike diabetickej gastro-
parézy su scintigrafické metody — nizkotukova
strava znacend Tc99 s kontrolou vyprazdrovania
zaludka 4 hodiny po $tandardizovanom teste.
Osobitné postavenie v diagnostike diabetickej
gastroparézy ma paracetamolovy test.

Ciefom lie¢by DG je jednak Ulava od sympté-
mov, zlepsenie nutri¢ného stavu a optimalizacia
glykemickej kontroly. V lie¢be DG okrem rezimo-
vych opatreni (mensie porcie jedla, znizenie ob-
sahu vldkniny a tuku, zvysenie podielu tekutych
sUcastf stravy) maju svoje miesto prokinetika
— metoklopramid v davke 4 x 10 mg (blokator
centralnych aj periférnych dopaminovych re-
ceptorov alebo Ucinnejsi cisaprid (zvysuje viak
riziko predlZenia QT intervalu na EKG, a teda mé
proarytmogénny potencidl), itoprid (antagonista
D2 receptorov) a erytromycin (stimuldtor motili-
novych receptorov). Vhodny je aj domperidén,
hoci nie ako liek prvej volby v davke 4 x 20 mg.
Intrapylorické podanie botulotoxinu nemalo
v klinickych Studiach ziadny efekt, elektricka sti-
muldcia zalidka (napriklad systém TANTALUS)
viak potvrdila zlepSenie glykemickej kompen-
zacie a dokonca aj redukciu hmotnosti (Rosak
a Weiner, 2006). U pacientov s DG je nezriedka
potrebna aj Uprava diabetickej liecby, zvIast in-
zulinoterapie. Pacienti s DG profituju z precho-
du na inzulinoterapiu, diabetici 1. typu z liecby
inzulinovou pumpou. DG suvisf aj s ¢astejsou



prevalenciou depresie, gastroezofdgového re-
fluxu a cholecystolitidzy (Bloomgarden, 2008).

Diabetes mellitus je asociovany aj s vysokou
prevalenciou dyspeptickych tazkosti dolného ty-
pu (t. j. dysmotilitou tenkého, hrubého ¢reva
a anorektélnej oblasti). Zrychleny, ale aj spoma-
leny tranzit tenkym ¢revom nasledne ovplyvhuje
vstrebdvanie sacharidov. Diabetickd hnacka je
popisovana priblizne u 20% pacientov a je asoci-
ovand aj s bakteridlnym premnozenim. Diabeticka
zadpcha sa vyskytuje az u 60% pacientov s dlhotr-
vajucim diabetom. Fekdlna inkontinencia, zvlast
nocna, je sposobend znizenym tonusom vnutor-
ného andlneho sfinktera. Typicky je vyskyt inter-
mitentnych zachvatov hnaciek (dni az tyZdne) ako
aj striedanie hnaciek so zdpchami. Zavaznymi,
Zivot ohrozujucimi komplikéciami si megakolon,
ulcerdcia ¢i perforacia ¢reva. V rdmci diagnostiky
je nevyhnutné najskér endoskopickymi metodi-
kami vylucit malignitu ¢i strikturu Creva, infekenu
etiolégiu hnaciek, koincidenciu s celiakiou, na-
dmerné pouzivanie umelych sladidiel (manitol,
sorbitol, xylitol), ktoré vyvolavaju osmotickd hnac-
ku ¢&i pritomnost insuficiencie exokrinnej casti
pankreasu. Z antidiabetickej medikacie hnacku
moze spdsobovat lie¢ba metforminom, akarbé-
zou ¢i exenatidom. V lie¢be diabetickej hnacky
je prvym opatrenim optimalizacia metabolickej
kompenzacie diabetu. Medikamentdzna liecba
zahfia cyklickd antibioticku lie¢bu zacielend proti
premnoZeniu baktérif v hrubom ¢&reve (metro-
nidazol alebo tetracyklin), liecbu antidiaroikami
(loperamid, difenoxylat + atropin, diosmektit).
Skusany bol aj prinos lie¢by klonidinom a ok-
treotidom. Liecba diabetickej zdpchy spociva
v Uprave stravy hlavne s vy3sim podielom vidkni-
ny, v dostato¢nej hydratacii, pohybe, podavanf
laktuldzy respektive aj metoklopramidu (Kempler
et al, 2011). Prinos lie¢by probiotikami je v Stadiu
Klinickych studif.

Urogenitalny systém a DAN

Klinicky obraz DAN urogenitalneho systému
je polymorfny, pricom zahfiha neurogénny mo-
¢ovy mechur (diabeticku cystopatiu), erektilnu
dysfunkciu, retrogrddnu ejakuldciu a sexudlnu
dysfunkciu u Zien (Hunter a Moore, 2003).

Dysfunkcia mocového mechura
Poruchy mikcie sa vyskytuju az u 80% dia-
betikov. Diabeticka cystopatia sa prejavuje zni-
Zenim citlivosti mocového mechdra (MM), jeho
zvysenou kapacitou a narusenou kontraktilitou
detrusora. Désledkom je hypotdnia az atonia
mocového mechura s postmikénym reziduom.
Zaciatok tazkosti je nendpadny, charakterizovany

predfZenim ¢asu medzi jednotlivymi mikciami
(Grofik et al,, 2005). K dal$im prejavom dysfunkcie
mocového mechura patri oneskorenie moce-
nia, neuplné vyprazdnenie MM, inkontinencia
z pretekania, odkvapkavanie moca po vymocen,
respektive urgencia pri hyperreflexii detrusora.
Poruchy mikcie sa ¢asto komplikuju uroinfekciou
(Gomez et al,, 2011). Diagnostika neurogénneho
mocového mechura zahffha urodynamické vy-
setrenie, ktoré je povazované za zlaty Standard,
ale aj viaceré ultrazvukové techniky vratane
merania objemu rezidua v moc¢ovom mechure
a cystoskopiu. Samozrejmostou je komplexné
vysetrenie moca a biochemickych parametrov.
Nefarmakologickd lie¢ba zahffa tréning pelvic-
kych svalov a mikciu v pravidelnych intervaloch.

V medikamentdznej lie¢be diabetickej cys-
topatie sa uplathuju anticholinergika (oxybu-
tinin, solifenacin, darifenacin). U muzov s hy-
peraktivnym detruzorom a inkontinenciou
prichddza do Uvahy kondémova drendz, u Zien
epicystostémia. U pacientov s inkomplentnym
vyprazdiiovanim mocového mechura a velkou
kapacitou MM je vhodna intermitentna katetri-
zacia. Td sa vykonava 4-krat denne a indikovana
je pri postmikénom reziduu viac ako 100 ml.

Sexualne poruchy

Sympatikovy nervovy systém sa zcastriuje
na ejakulacii, parasympatikovy na erekcii a va-
ginalnej lubrikacii. Impotencia je naj¢astejsia
sexudlna porucha u diabetikov. Objavuje sa aj
0 15 rokov skér ako v ostatnej populdcii a posti-
huje az 35-75 % diabetikov (Grofik et al., 2005).
Znizené vnimanie bolesti v semennikoch bolo
opisané ako vc¢asny priznak autonémnej neuro-
patie. V diagnostike erektilnej dysfunkcie sa zo-
hladriuje aj mozZna psychologicka zloZka, toxické,
endokrinné faktory, poskodenie cievneho alebo
nervového systému. Farmakologicku lie¢bu riadi
uroldg, respektive sexuoldg. V liecbe erektilngj
dysfunkcie ma svoje uplatnenie aj test intraka-
verndznej aplikacie prostaglandinu E1 ako aj far-
makologické lie¢ba inhibitormi fosfodiesterazy-5
(sildenafilom, vardenafilom ¢i tadalafilom), ktoré
predstavuju prvu liniu lie¢by ED. Mechanické po-
mocky predstavuju vékuové pumpy, respektive
zriedkavo pouzivané intrakavernézne protézy.
Menej zndmym, ale velmi ¢astym prejavom au-
tondmnej neuropatie je retrogradna ejakulacia.
Uplna nemoznost ejakulacie vzdy signalizuje
rozsiahle postinnutie panvového sympatika.

Najcastejsou pricinou sexudlnych portch
u Zien su znizenie vaginalnej lubrikacie, vaginiti-
da, pokles libida a predfZenie ¢asu do dosiahnu-
tia orgazmu (Krahulec, 2008).
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Ostatné prejavy DAN
Postihnutie sudomotorickej funkcie

U diabetikov s rozvinutou DAN byva pritomna
znizena potivost, ¢o prispieva k intolerancii tepla
(Vinik et al, 2003). Désledkom anhidrdzy je sucha
koza na chodidlach, ktord je nachylnejsia na pora-
nenie, infekciu, tvorbu hyperkeratdz, ¢im sa zvysuje
riziko vzniku koznych defektov (Lacigové a Rusavy,
2009). Naopak, pre hornt polovicu tela je typické
proflizne potenie, hlavne po jedle, ale aj bez zjav-
nej priciny a nocné potenie. Presné diagnostika dia-
betickej sudomotorickej autondmnej neuropatie
vyzaduje Specifické sofistikované testy. V klinickej
praxi su vsak Uplne postacujlce finan¢ne nenéroc-
né kozné testy (naprirklad Neuropad), pri ktorych
sa meni farba v zavislosti od mnozstva vylicené-
ho potu. V liecbe proftizneho potenia maju svoje
miesto lokalne antiperspiranty, pri anhidréze typic-
kej pre dolné koncatiny zasa premastujuce krémy.

Periférna vaskuldrna
autonédmna neuropatia

Dosledkom sympatikovej denervécie je me-
diokalcindza tepien a otvorenie arteriovendznych
spojok, ktoré steal fenoménom zhorsuju prekr-
venie periférie a koze. Teplota koze je zvysen,
noha je zdanlivo dobre prekrvend, Zily na dorze su
dilatované (Opavsky, 2008). Mediokalcindza sa da
diagnostikovat na zaklade vysokych ¢lenkovo-bra-
chidlnych indexov nameranych Dopplerovou me-
tédou (ABI>14, respeltive nekomprimovatelnost
artérif tlakom manzety nad 300 mm Hg) a nativnou
RTG snimkou, ktord potvrdi skalcifikované artérie.
KedZe mediokalcindza moéze zastierat pritomnost
periférneho artériového ochorenia dolnych kon-
¢atin, je nevyhnutné u tychto pacientov realizovat
komplexné angiologické vysetrenie vratane mera-
nia prstovych tlakov (digitalne tepny totiz nebyvaju
mediokalcinézou postihnuté), transkutdnnej oxy-
metrie a duplexného Doppler vysetrenia s prislus-
nymi terapeutickymi vystupmi.

Sudomotoricka dysfunkcia spolu s perifér-
nou vaskuldrnou autonémnou neuropatiou
vyznamnou mierou prispievaju k rozvoju syn-
drému diabetickej nohy, ktory je zadvaznou kom-
plikaciou diabetu velmi ¢asto veducou az k am-
putécii dolnej koncatiny.

Charcotova osteoartropatia

Je progresivne destruktivne ochorenie kostf
a kibov nohy. I ked presny patogeneticky mechani-
zmus Charcotovej osteoartropatie nie je znamy, zda
sa, Ze cely process iniciuje autondmna neuropatia
a drobné traumy, ktoré vedu k lokéInej osteopord-
ze a osteolyze s ndslednym zrdtenim klenby nohy.
Diagnostika Charcotovej osteoatropatie je pre-
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dovsetkym klinickd, svoje miesto v diagnostikom
algoritme vsak ma RTG, izotopové zobrazovacie
metddy, denzitometria a dalSie laboratdrne me-
tédy, napriklad stanovenie markerov zvyseného
kostného obratu. Zékladom lie¢by Charcotovej
osteoartropatie je odlahcenie koncatiny a antire-
sorpcna liecba bisfosfonatmi. Len v¢asna liecba
moze zabranit deformaciam a ulceracidm ohro-
zujucim koncatinu (Jirkovskd, 2010).

Pupilarna autondmna neuropatia
Prejavuje sa poruchou ¢innosti m.sphincter
a m.dilatator pupillae a m.ciliaris, o vedie k pa-
ralytickym az fixovanym zvycajne Uzkym zrenic-
kdm (Adieho syndrém) a poruche akomodacie
soSovky (Grofik et al., 2005). Postihnuti diabetici
mozu mat tazkosti s videnim v Sere a tme a pri
pohlade do blizka (napriklad pri ¢itani). DAN mo-
Ze prispievat aj k ¢astejsiemu vzniku glaukému
u diabetikov (Lacigova a Rusavy, 2009). V dia-
gnostike diabetickej pupildrnej autonémnej
neuropatie postacuje klinické vysetrenie pupi-
larneho reflexu. Vysetrenie latencie pupildrneho
reflexu vyzaduje osobitné technické vybavenie.
V rdmci edukacie je dolezité upozornit diabe-
tikov s touto formou autondmnej neuropatie
na rizikd spojené so Soférovanim v Sere a tme.

Syndrém neuvedomenia
si hypoglykémie

Bol donedavna povazovany tiez za prejav
autonémnej neuropatie podmieneny poruchou
sympatikovej inervacie drene nadobli¢iek s na-
slednym chybanim sekrécie katecholaminov pri
hypoglykémii (Krahulec, 2008). Novsie poznatky
viak syndrom neuvedomenia si hypoglykémie
neasociuju s autondmnym zlyhanim, ale davaju
ho do vztahu s primérnou poruchou CNS, pri-
¢om suspektnou sa javi oblast ventromedidlne-
ho hypotalamu (Mokan a Galajda, 2011). V rdm-
ci predchaddzania syndrému neuvedomenia si
hypoglykémie je podstatna edukacia pacienta,
mierne uvolnenie tesnej glykemickej kompenza-
cie a vybavenie pacienta glukagdénovym kitom.
Syndrém neuvedomenia si hypoglykémie je
zérover jednou z indikacii na lie¢bu inzulinovou
pumpou.

Zaver

Diabetickd autonémna neuropatia (DAN) je
zavazn3, Castd a zaroven najviac poddiagnostiko-
vana komplikdcia diabetes mellitus. Dysbalancia
autonémneho nervového systému, t. j. nerov-
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novaha medzi sympatikom a parasympatikom,
sa na Urovni kardiovaskuldrneho systému klinic-
ky manifestuje pokojovou tachykardiou, tichou
ischémiou myokardu, intoleranciou ndmahy,
intraoperac¢nou kardiovaskuldrnou labilitou, or-
tostatickou hypotenziou a méze viest az k Zivot
ohrozujicicm stavom. Skora detekcia KAN este
v subklinickom $tadiu a ndsledné terapeutické
intervencie su doleZité z hladiska prevencie ndhlej
kardidlnej smrti. Viysledky zo studie ACCORD nds
presvedcili o rizikovosti diabetikov s rozvinutou
KAN. V budutcnosti by sa mali zhodnotit dalsie
longitudindlne Studie, v ktorych by sa overil pro-
gnosticky potencidl kardiovaskuldrnej autoném-
nej neuropatie ku kardiovaskuldrnym vyslednym
ukazovatelom u pacientov s diabetes mellitus.
Aj ostatné systémové prejavy diabetickej
autonémnej neuropatie zhorsuju kvalitu Zivota
pacientov s diabetom. Ich liecba je interdiscipli-
narnym problémom pre tim $pecialistov, pricom
zakladom kauzalnej lie¢by DAN je dobrd meta-
bolickd kontrola diabetu. Symptomatickd lie¢ba
prejavov DAN je v kompentencii jednotlivych
Specialistov, pretoze patogeneticka lie¢ba auto-
némnej neuropatie nie je v stc¢asnosti k dispoz(cii.
Tdto prdca vznikla realizdciou projektu
,Centrum excelentnosti pre vyskum aterosklerdzy
(CEVA) “na zdklade podpory Operacného progra-
mu Vyskum a vyvoj financovaného z Eurépskeho
fondu regiondlneho rozvoja (¢islo zmluvy
034/2009/2.1/0PVaVv) (100%).
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